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　　In　the　previous　papers　the　content　of　creatinephosphate（CP），　adenosine　trト，　di一，　and　monophospha七e
（ATP，　ADP，　AMP）　were　detemiined　in　various　tissues　and　organs　of　dog　and　man．　ln　this　paper　these
studies　were　summarised．
　　CP　was　determined　by　Alkseeva’s　method，　and　adenosine　polyphosphates　by　Cohn　and　Carter’s．
　　The　sum　of　energy　ri　ch　phosphate　（　OP十ATP十ADP＞　in　organs　having　large　moiety　of　muscle，　was　in
the　following　order；skeletal　muscle＞hear　tmuscle＞bladder＞uterus＞intestine＞s七〇mach．　Each　per　cent
values　for　the　skeletal　muscle　was　27，　12　（man）rv　15　（dog），　13，　11　and　7％．　Total　energy　ri　ch　phosphate　of
the　liver，　kidney　and　brain　was　low　as　compared　with　that　of　the　skeletal　musele）　and　21，　10　and　8％，
respectively．
　　The　relationship　between　energy　rieh　phosphate　eontent　and　the　physiologieal　function　of　sevral
organs　tested　was　discussed．
　　It　was　further　suggested　that　the　determination　of　energy　rich　phosphates　in　the　pathologic　organs
would　throw　a　light　in　the　elinieal　application．
　Adenosinetriphospha七e－Greatinephosphate（以下ATP，
CPと略す）系物質は広く生体諸臓器の活動に対するenergy
源と考えられているが」、・2＞，この含量を系統的に測定した
資料は少なく，また従来の成績は分析法に難点があっ
た。最近前報3）・4）に述べた如くかなり満足すべき分析法が
報告されたので，筋収縮機構並びに生体諸臓器．のenergy
代謝をATP－CP系から検討するべく含量の測定を行なっ
た。
　前報3・）4）では生体各種臓器のCPとATP，　ADP及び
AMPの定量を行ない，従来報告されている値と比較検
討を行なった。本報では全篇を総括し，各種臓器間の
energy－rich　phosphateの分布状態について比較を行ない
os
機能との関連性について考察を加える。
成績の総括
　第1報3）のCP定量値と第2報4）のATP，　ADP及び
AMP定量値は単位をmg／100　g七issueとして示したが，
これ等の平均値からCP，　ATP及びADPをμ皿／g　tissue
に換算した値と，各種臓器の有する全energy－rich　phos－
phate（CP＋ATP十ADP）量，　さらに骨儲筋と∫七較した値
をTable・1・va示した。“高energy’燐酸結合”を有する
ATPとADP1）に対し，これを持たないAMPは“energy
rich”という観点から除外した。
　骨賂筋，膀胱及び脳ではATPよりCP含量が多いが，
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Table　1．　CP，　ATP　and　ADP　Content　in　several　1’issues　（pM／g　Tissue　wet　wt．）
Skeletal　Musele　（Dog）
　　　　　　　　（Man）
Heart
Bladder
Uterus
Ileum
Stomach
Liver
Kidney
Brain
（Dog）
（Dog）
（Man）
（Dog）
（Dog）
（Dog）
（Dog）
（Dog）
（Dog）
c？
8．90
13，18
0．47
0．99
0．98
0．41
0．21
0．22
0．38
0．17
0．44
ATP
5．64
5．93
1．79
0．58
0．73
0．59
0．43
0．38
1．16
0．42
0．17
ADP
1．62
135
2．10
0．89
0．80
1．10
1．07
0．54
1．96
1．03
0．71
P＋ATP＋ADP
16．16
20．46
4．36
2．46
2．51
2．10
1．71
1．14
3．50
1．62
1．32
Ratio　e．T．／S．Mve
O．27
0．15
0．12
0．13
0．11
0．07
0．21
0．10
0．08
ec’　Ratio　each　tissue／skeletal　musele．
心筋，胃，小腸　子宮，肝及び腎ではATPよりCPの方
が低回を示した。
　CP＋ATP＋ADP値は，筋性臓器では骨早耳，心筋，膀
胱，子宮，小腸，胃の順で減少し，他の臓器では肝，腎，
脳の順で減少した。
考按並びに総括
　1．生体におけるATPの役割＝1941年Lipmannl）に
よりATPの最後の2つの燐酸結合の如く大量のenergy
を貯えているものに“高energy燐酸結合”という考えが
導入され，氏はこれを～Pの記号で表現した。この～Pの
有するenergyが細胞機能の機械的仕事，化学的合成，滲
透圧的仕事，発熱等の種々な形に利用されるという1），：1）。
　またATPの生体における利用は，　energy供与反応（分
解反応）と合成反応との問のbalanceで行なわれている。
　即ち，1）energy供与反応系として筋組織では収縮性
蛋白質たるmyosinはATPase作用を有し5），　ATPの有
する2つの～Pの末端のものを遊離し，このenergyが
機械的仕事に利用されるものと考えられている。特に骨酪
筋の収縮過程に関しては多くの研究があり，収縮の直接的
energy源をATPとする説は殆んど不動のものとなりつ
つある（S’，7），Sb。一方筋組織以外の機械的仕事を営まない臓
器では，ATPから遊離された～Pが化学的合成，滲透圧
的仕事等のener認源として利用されると考えられるが，
また一部にはATPの～Pはnucleoside　diphosphokinase
（nudiki＞を介してinosinediphosphate（IDP），　uridinedi－
phosphate（UDP），　guanosinediphosphate（GDP）にtrans・
ferされてITP，　UTP及びGTPとなり，それぞれの
energyが利用されることも知られてきた9）。
　2）合成系としては弐の3つがある。i）解糖作用の過
程で無機燐酸の結合が起り～Pが生ずる。ii）乳酸が焦性
葡萄酸として，mitochondria系での酸化過程で～Pが生
ずる（oxydative　phospholylation）。　iii）Lohmann反応lo）
によりADP，　CP，　ATP聞には次の関係が成立する。
　　　ADP・FCPSATP十Cr　（r＝creatine）
　これを触媒するのがcreatine　phosphokinaseであり，
Loh甲ann11）により発見され，　K：uby及びLardyi2）等によ
って結晶化された。この反応によってもADPからATP
が合成される。
　生体の各臓器は上述のenergy供与及び合成系のbal－
anceを保ちながら～Pを保育していると．考えられる。し
かしながら生体の各臓器間には，CPやATPの如ぎ～Pの
含量に差があることが知られており，また前報3脚に述べ
た如くである。この点に関して大江13）は各種筋組織の
ATP含量とAM系の発達の間に平行関係があるとし，ま
たATPは種々な機能と関係し，いわば機能的分布がある
としている。また最近Perry9）は主として筋組織のCP，
ATP含量と代謝について言及し，白筋ではmitochondria
が少なくglycolysisが主体でGP，　ATP含量は多いのに
反し，鳩の飛翔筋や心筋のような赤筋ではmitochondria
が多くoxyda七ive　processが旺盛でCP，　ATP含量は少
ないことを述べている。しかしこれ等の考えは未だ2，3
の筋組織の～P含量を基礎にして考えられたものに過ぎず
また従来のCP，　ATP，　ADPの定量方法自身にも難点：があ
り，同一の方法で各種臓器の～Pを系統的に測定した報告
も殆どなかった。著者は前報：1） 4）で述べた新な定量方法で
各組織 ～P含有量を測定してTable　1の如き’成績を得
たので，1・ipmann1），　Baldwin2）の提唱になるenergy
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dynamoの観点と，大江13、やPerry9）の想定が広く一般
の臓器にも適応出来うるか否かを以下臓器別に論じてみた
いと思う。
　IL　各種臓器に関する考察：
　　A：主として機戒的仕事に与る臓器
　1）骨酪筋：～P（CP＋ATP＋ADP）含最は，犬16．16，
人20．46μM／gで測定した諸臓器中最大の値を示し，且つ
CP＞ATPであった。
　骨賂筋のCP及びATPについてLundsgaard（1930）1｛）
は筋収縮の初発過程としてCPの分解を考えた。最近
Lange（1954）15），　Munch・Petersen（1953）16）及び，内田
（1954）1り等は骨酪筋の収縮に際してATPの分解があるこ
をと明らかにした。刺戟に続く極く早期ではATPの分解
によって出来たADPは，前記のIohmann反応を介して
CPからのtransphospholylationによって直にATPに再
合成される。そのためCPの減少として測定されることと
なり，結果的にはLundsgaardの初期の報告と一致する。
故にCPとATPの量的関係がある点に到達しない内は，
ATPの減少を認めることは不可能17）であるという。以上
のことから生野ではATPの分解はCPの分解に投影され
るというべきであろう。
　亥に骨賂筋の収縮の特性の1つとして，酸素の欠乏に比
較的強いことがあげられる。Lundsgaardi4）によれば‘‘モ
ノ沃度酷酸”で中毒させた筋は酸素の有無にかかわらず
100数回の攣縮をなしうるという。“モノ沃度野卑”で解糖
作用による～Pの合成を阻止しても骨儲筋自身が保有する
～Pのある聞は攣縮を行ないうるわけで，酸素の存在は重1
要でないことになる。換言すればかかる筋肉では，少なく
とも前記の酸化的～Pの合成系は実際上無視してもff1　％
ないことになろう。この特性は弐に述べる心筋と著しく異
なる点である。
　骨賂筋が酸素欠乏に強いことは，心筋に比較して著しく
呼吸が少ないことと符合するとともに，骨酪筋における
～Pの合成系は主として解穂作用によって行なわれるとす
るPerry9）の見解に一致する。
　以上のこ．とから骨二筋は他の筋肉と異なり，静止時には
そのなすべき大きな仕事に対応する～PをATP及びCP
として保育していることが示唆される。この観点から実験
成績を検討すると，骨儲筋のCP及びATPの含量が他の
筋肉に較べて圧倒的に多いことは，上記の見解を支持する
とともに前報3）・4）で定量：値の比較を行なった諸家の報告と
もよく一致する。さらに前述の大江やPerryの見解の妥
当性を裏付けるものであろう。
　2）心筋：犬についての～P値は4．36μM／gで骨儲筋
の27％にすぎず，またCP＜ATPなる関係であった。特
lc　cPは骨儲筋に較べて著しく少なく5．3％であった。
　このことは亥の如く解釈することによって説明され得る
と考える。
　心筋はその生理的特性によ．つて筋自身が自仇性を有し，
また各収縮閲には必ず回復期が存在する。また心筋の含水
炭素の代謝も骨儲筋とは異なり，生理的な条件下では燃焼
源として専ら血中の葡萄糖，焦性葡萄酸及び乳酸が利用さ
れ，自己のglycogenは骨儲筋の如く消耗されず酸素欠乏
に備えられているというIs）。最近このことは，　C13を以って
標識した葡萄糖及び馴酸で観引せる心臓はCi30aを排泄す
る渉，心筋肉のglycogenは標識されないというCavert
等19・　）の報告に，よって確認された。
　一方心筋の酸化的代謝は，Stotz20），　Green等11）・L■L））によ
って報告された如く呼吸酵素の分布は，他の筋に比して著
しく発達していることが知られている。このことはPer－
ry9）のいう心筋の如き赤色筋はmitoehondriaが多くox－
ydative　activityが強いということと一致する。
　ClarkL’3）・24）によれば・b筋を“モノ沃度酪酸”で中毒させ
ると酸素欠乏状態では数回の搏動で停止するが，酸素があ
れば長時間搏動を続けることが出来るという。
　かかる諸事実は心臓における～Pの合成系が前記の骨酪
筋と異なり，主としてoxydative　phospholylationによ
ると考えられる。　しかもClarkの実験から明かな如く，
oxydative　phospholylation　｝’こよる～Pの合成は，心臓の
各収縮に必要とする～Pを充分上廻るものであることが証
明される。従って心臓では収縮期に消費したATPとreco・
very　phaseの～Pの合成との問で，充分balanceがとれ
ているものと考えられよう。
　心臓が骨賂筋と…異なってtetanusを起し難いことは，
～Pのbalanceを保つための機能的な特異性にもよると
考えれば，心筋においてCP，　ATP含量が少ないという上
記の矛盾を説明出来るであろう。
　3）平滑筋；～P値はTable　1の如く骨岬町〉心筋〉
平滑筋の順となった。即ち
　　i）膀胱：犬2．46，人2．51μM／gで，それぞれ骨賂筋
の15％と12％であった。
　ii）子宮：2．10μM／g（犬）で骨驕筋の13％であった。
Csap6u5）の兎子宮筋におけるCP十ATP＋ADP値は骨賂筋
の15％で，著者の測定値とほぼ等しい。
　iii）胃及び小腸：犬の胃では1，14μM／gで骨酪筋の
7％，小腸では1．71μM／gで11％に相当した。
　これ等の平滑筋群における～Pの含量は，多少の差異は
あっても骨面筋に比し著しく少なかった。
　一般に平滑筋が骨賂筋と異なる点は解剖学的差異とは別
に，その営む機械的仕事が遙かに小さく，しかも活動の緩
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如なることであろう。Evans26、によれば平滑筋は．i－Areの
tonusを保っている状態ではenergyの消耗が極めて少な
いという。しかしながら平滑筋の収縮は心筋のそれと同様
に自野性を有することが知られており，また最近Born等27）
はモルモットのTaenia　coliを用いてDNPでoxyda七ive
phospholylationを止めると，　ATPの含量は，その筋の
tensionの低下と平行して減少することをみている。
　Evans26’）によって平滑筋にも骨血筋と同様の解糖作用が
弱いながら存在することが報告されているとはいえ，平滑
筋の代謝に関する研究はなお未解決のままであるp
　心筋と平滑筋の上記の性質の類似性からして，これ等の
筋肉もoxydative　phospholylationによる～Pの合成機
構が保有されていると見倣すことが出来よう。要するに平
滑筋が行なう～Pの合成がたとえ小さくても，これ等の筋
肉の収縮に伴なう仕專のenergyと充分balanceがとれ
ていると考えることが出来るであろう。このように考える
ならば骨屈筋，心筋及び平滑筋のなす生理的機能と～Pの
含量との間には密接な関係があり，これを代謝の面から見
ればPerry9）の見解も骨面筋に限らず平滑筋にも拡張出来
るものと思われる。
　　B：機械的仕事に与らない臓器
　1）肝二犬の肝の～P値は3．50μM／gで骨酪筋の21％
であった。
　2＞腎：犬の腎では1．62μM／gで骨油筋の10％であっ
た。
　3＞脳：・犬の脳では1．32μM／gで骨漏出の8％であっ
た。
　機械的仕事に与らないこれ等の臓器では～Pの含有量は
一般に少なく，前記平滑筋の値に近似し肝のみがやや高い
値を示した。これ等の臓器では～Pのenergyは，それぞ
れの細胞の生命維持の他に，前記energy　dynamoによっ
て肝では諸種の代謝のenergyに，腎では尿生成時の滲透
圧的仕事のenergyに，また脳では電気的な仕事その他の
energyに利用されるものと考えられる。しかしながら，
それ等の仕事は筋肉における機械的な仕事の如く速かなも
のではなく，連続的ではあるが緩除な過程であろうと推察
される。
　～Pの合成系としてはそれぞれ解糖作用によるものも考
えられ，特に肝ではこの代謝過程が良く止血iしていること
が知られている。しかしこれ等の臓器に共通な点は，何れ
も組織呼吸が著しく強いことである。．実際にこれ等の臓器
中には心筋程ではないにしても多量の呼吸酵素が存在して
いることが，多くの研究者によって確認されている。また
ATPの合威能についても，肝と腎でPのturnoverが盛
なことが明かにされている。即ちGoldfarb2s）は腎を皮質
と髄質に分け無機燐とATP－ADP含量を測定すると皮質
の方に多いが，P3：，を与えてspecific　acVivityを測定する
とATP－ADP並びにglucose－1－phosphateは，皮質の方
で標識されるものが多いという。このこどは腎の中でも
～Pのturnoverに分布があって，仕事の量の大である皮
質に多いことを意味している。また，Lipmanni）によれば
P3L）を与・えると，腎及び肝では速やかにCPとATPへtu－
rnoverが見られるのに骨酪筋では明確でないという。
　脳においても腎と同様に青酸によって酸素欠乏を来さし
めると，その機能が直に停止することから酸化的なqn－
ergyが関係していると．考えられようユ9）。　しかしながらP
のturnoverが，どの程度に行なわれているかは未だ不明
である。脳が諸種臓器中で～Pの含量が最低であったの
は，～Pの利用系と合成系がともに他の臓器に比して少な
いことを意律するのかも知れない。
　～Pの利用系については，ATP，　CP以外に最近ITP，
UTP，　GTPの存在が報告されつつある。即ち前に述べた
nudikiによって，　ATPとの間に次の反応が触媒される9）。
ATP　＋IDP　：　ITP－i一一　ADP
ATP＋UDP　．2　UTP＋ADP
ATP一トGDP二GTP＋ADP
　この反応で生じたITP，　UTP，　GTP等は諸種のenergy
源として間接にATPのenergyを利用系に七ransferす
るらしい。しかし生体内のこれ等の含量は微々たるもめで
あると考えられるが，第2報2）でも指摘した如く肝の抽出
液を著者の使用した：方法で分離定量する時に，何かATP
以外の～P化合物の混在を思わせるものがあった。肝の如
くあらゆる代謝に関係する臓器では，　このような系列の
～P化合物が筋性臓器より比鮫二二：量に存在する可能性が
あり，さらに詳細な分劃を行なうことによって～Pの総：量
は本実験値より増加するかもしれない。このことに関して
は・今後の研究に侯ちたい。
　以上要するに筋性臓器としからざるものとについて，広
く～P化合物としてのCP，　ATP及びADPの含量を新し
い定量法で測定し，それぞれの～P含量と生理的機能との
関連について考按を廻らした。Lipmann1），　Baldwin2）の
提唱したenergy　dynamoの観点から～Pの利用系と合
成系は測定された諸種の臓器の範囲内では，それぞれの機
能と平行したbalanceを保ち，その結果各臓器に固有の
～Pを保有しているであろうことが示唆され，～Pに機能
的分布があるとする大VI［1：1・）の見解及びPerry9）の代謝の
点から見た機能的な分布という見解が，骨酪筋にとどまら
ず広く他の臓器にも類推されるであろう。
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　III。筋性臓器のactomyosin含量と
　　　　～Pの分布との関係：
　前記の考察から各種臓器の～Pの含：量には，それ等臓器
の一般的生理機能に伴なった分布を示していることが推察
され，大江の機能的分布の見解を支持した。即ち氏は筋性
臓器についてsその～P含量と収縮蛋白質との間の緊密な
平行性について論じ，actomyosin似下AMと略す）の発
達は収縮機能と平行して骨酪筋〉心筋〉平滑筋の順になる
という13）。
　一方Szent－Gy6rgyiA），　Weber7、，永井s）等によって筋
の収縮は，収縮性蛋白質であるAMとATPとの相互反応
であるとされた。あらゆる臓器の中で冷遇筋が最：も多くの
AM含量を有することは早くから知られ，この方面の研究
も殆ど骨酪筋に限られていた。心筋ではAMの含量は骨
細筋より少なく，さらに心筋の中でも分布は部位によって
差があり，左心室〉右心室〉心房の順となることが報告さ
れている30）。鳥元31）・32）は膀胱筋のAM量は骨海面より少
なく，ATPを添加した試合には骨酪筋と同様な粘度変化
を示すが，強さは著しく小さいというbCsap63］）は高宮筋
のAM含有量は骨血筋より少なく，妊娠過程においては
出産時に最大になると述べており，中島鋤は子宮筋で鳥元
の膀胱筋AMと同様に粘度変化の面から推察すれば骨点
心よりAM量は少ないと考えている。筋肉のA．M系の発
達は以上の諸氏の成績を総括すると収縮機能と平行関係が
あり，骨広筋〉心筋〉平滑筋の順となる。また．ATPから
～／を遊離させるATPase活性度からみても，　Csap6＝ii）に
よると鳶口筋〉心筋〉子宮筋の順となり，伊沢3r））によれば
同一蛋白量の家兎骨心筋と人子宮筋のAM－ATPaseの比較
を行なうと，子宮筋の方が遙に活性度が低いという。つま
りA［［［Paseの面からみても骨酪筋，心筋，平滑筋の順に
AM含量が減少するとともにenergyの供与系の発達も劣
るとし・％よう。
　一方CPとATP含量については前立3’・4）で報告し，ま
た前項で述べた如く骨儲筋〉心筋〉平滑筋の1頂になった。
さらに．Mulder等3「；）によれば，心臓で心室と心房に別け
て測定を行なうと心室に多いと述べており，Walaas等3n
は子宮筋で，妊娠時に増加することをみている。
　以上著者の実験結果から～Pは，各臓器の機能に対する
energy源として利用されるものと考えられる。
　IV．　ATPの病態生理：　　　　　　　　　　　‘
　従来AM－ATP系に関する研究は主として筋収縮機構の
解明という純生理学的方面から進められ，病態生理或は臨
床面えの応用に関する研究は少なく，今後の問題として残
されている。しかしながら従来明かにされたものでは，
A皿｝は筋の弾性，tonus及び萎縮等と関連性がある。
oo
Erd6s3s）によるとATPは筋の弾性にも関係しATPが消失
すると死硬直になるといい，同様の現象をBate　Smi七h
等鋤も認めている。子宮筋のtonus増大による月経困難
及び狭心症に対してATPを投与すると苦痛が除かれ，ま
た細動脈の筋細胞の痙攣による閉塞性動脈炎にもA工Pの
投与が有効であるという＝lo）。　Ferman等鋤は神経切断に
よる筋肉i萎縮過程の筋重量，興奮性及びCPとATPの減
少は，ATPの筋肉注射によって遅延することを認めた。
Bobasky等41）は犬で神経を切断した舌筋はATPにより著
明に＝短縮し，　これはtonusの変化に：よるものらしく，神
経麦配が侵されない場合には，この現象が見られないとい
う。
　名取拗のいうように筋のtonusとは漠然としたもので
量的に示すことは困難であるが，臨床的には膀胱のtonus
は内圧測定によって大凡そhypotoni　c，　hypertonic及び
normalの3形に分類し得る。泌尿器科的疾患においても
neurogenic　hypertonic　bladderの如き’疾患と，前述の月
経困難或は狭心症等との間に何等かの相似点があるように
思われる。この種の疾病に対してもAM・AT？系の病態生
理学的な立場からの追求を試みることは，今後に残された
重要な課題であろう。
結 論
　前2報に渡って人及び犬の各種臓器中のcreatinephos－
phateをAlkseeva法で，　adenoミine　tri一，　di・，　monophQs－
phateはCohn＆Cartβrによる“イオン交換樹脂法”で
定量したD本報ではそれ等の成績を整理して次の結論を得
た。
　1）energy　ri　ch　phosphate（CP＋ATP＋ADP）の総量
を筋性臓器について比較すると，雪加筋〉心筋〉平滑筋と
なり，骨酪筋を100とすれば心筋は27％の割合であった。
　平滑筋の中では，膀胱〉子宮〉小腸〉胃で，それぞれ骨
油筋の12（人〉～15（犬），13，11，7％であった。
　2）energy　rich　phosphateの総量を腎，肝，脳につい
て比較すると，腎〉肝〉脳となり，それぞれ骨酪筋に比較
して著しく少なく21，10，8％であった。
　3｝これ等energy　rich　phosphate含量と各種臓器の
生理的機能並びに病態生理との関連を考按した。特に筋性
臓器ではAM系の発達及び運動性との関係について論じ
た。
　終始御指導を賜わった故外塚教授並びに御指導御校閲を
賜わっt：高井，永井，宮崎三教授に謹んで感謝の意を表す
る。また生理学教室助手内田理学士の有益な助言と批判に
対して深謝する。
　　　　　　　　　　　　　　　　（昭和31．12．22受付）
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